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『目的』血管内膜を損傷させると、内膜が肥厚す
るが、これはラッセル・ロスの障害反応説でも述
べられているように中膜の平滑筋細胞の増殖・遊
走により内膜肥厚が形成されるものと考えられる。
一方、Castellotらはヘパリンが平滑筋細胞の増殖
・遊走を抑制すると報告している。我々は標準ヘ
パリンより作用時間の長い低分子ヘパリン（LMWH）
の投与により、その抑制効果を検討した。
『方法』白色家兎を用い、その胸腹部大動脈に
Balloon付きCatheterを挿入し、血管内膜を擦過
した。家兎を半群に分け、ヘパリン群（H群）に
は平均4．5K　dultonのLMWHを10mg／kgを毎日皮下注
射し、対照群（C群）　にはヘパリンは投与せず、
それぞれ普通食で飼育した。内膜擦過後3日、1、
2、4週目に3H－Thy皿idine500μCi／kgを耳静脈
より注入し、1時間後に大動脈を採取して、標本
を作製した。autoradiographyは1切片あたり500
個の細胞をかぞえて、黒化細胞との比率である
1abeling　indexを求めて、平滑筋細胞の増殖に関
わるDNA合成の指標とした。電顕的観察も行った。
『結果及び考察』光顕的観察での2、4週目のエ
ラスチカ・ワンギーソン染色では、C群で内膜肥
厚が見られるが、H群では内膜肥厚は抑制されて
いた。autoradiography所見では、そのlabeling
indexのhistogramでも明かなように、中膜の黒化
細胞は3日目にピークが見られ、特にC群でかな
り増加するが、H群ではその比率は極めて低かっ
た。電顕的所見では2週目から有意の差が見られ、
中膜より内膜への遊走と思われる所見が見られた
が、遊走したと思われる細胞は多くは合成型平滑
筋であった。またH群の平滑筋細胞は、C群に比較
して細胞内小器官の少ない平滑筋細胞が多く見ら
れた。これらの結果はCastellotや、　Guytonらの
血管中膜平滑筋細胞の遊走の抑制や、Karnowsky
の血管内膜障害部の平滑筋の過形成による内膜肥
厚を抑制したとの報告とほぼ一致した。
　ラットの腹部に、島状面出により血管支配を明確
にした創傷治癒モデルを作製し、血管新生について
多角的な観察を行った。同時に、血管新生の増殖
因子とされる線維芽細胞増殖因子　（b－FGF）の動
態についても検討した。赤と青のラテv7スを、創傷
を中心として左右の動脈から注入し、血管支配を
色分けして識別した。　①創傷部を透徹標本とし
実体顕微鏡観察　②光顕、免疫染色（PCNA，b－FGF）
③電顕観察、を行った。
　皮膚を鋭利に切った一次創傷治癒では、創傷3
日目に細動脈での吻合が生じることが透徹標本、
光顕、電顕にて確認された。毛細血管は、細動脈
の吻合と同時かやや遅れて増生した。皮膚が挫滅
された二次創傷治癒では、創傷部で細動脈の吻合
はみられず、毛細血管の増生のみで創が閉鎖した。
　抗PCNA抗体の陽性所見は、創傷3日目から5日
目まで毛細血管の内皮細胞の核に一致して著しく
認められた。これは、光顕写真での血管数の計測
と、よく一致した増加傾向を示した。線維芽細胞
においては、血管新生にやや遅れ、創傷5日目以
降に陽性所見が増加した。
　抗b－FGF抗体による染色では、一次創傷治癒で
は細動脈の吻合と毛細血管の増生が起こる3日目
から、血管の内皮細胞に陽性所見が得られた。一
方、挫滅された創傷である二次創傷治癒では、1
日目から内皮細胞に陽性所見の出現を認め、次第
に増加し3－5日目に最も著しくなった。
　電顕観察では、血管新生の著しい3日目の創傷
部で、平滑筋細胞を有する細動脈から内皮細胞の
みで構成された毛細血管が観察され、血管新生の
発芽部と考えられた。
「考察」　創傷治癒の血管新生では、その主役は
毛細血管であると考えられているが、速やかな創
傷治癒には細動脈の吻合が必要であると考えられ
た。また、組織の損傷程度により、　b－FGFの出現
に相違があるものと考えられた。
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